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学位論文内容の要旨 
敗血症による急性肝傷害では肝ヘム蛋白から遊離したヘムが酸化ストレスを増強し傷害
を増悪させることが示唆されている。BTB and CNC Homology 1（Bach1）はヘム分解の
律速酵素ヘムオキシゲナーゼ 1（HO-1）の抑制性転写因子であり、遊離ヘムの増加により
Bach1 がヘムと複合体を形成し核外移行することで HO-1 の細胞保護的作用が誘導される。
本研究ではリポポリサッカライド（LPS）静脈内投与によるラット敗血症モデルを用い、肝
傷害での Bach1 の動態について検討した。LPS 投与後、HO-1 mRNA の発現増加とヘム生
合成の律速酵素δ-アミノレブリン酸合成酵素（ALAS1）mRNA の発現低下が確認され、
ヘム濃度上昇が示唆された。一方、核内 Bach1 タンパクは LPS 投与直後に著明に減少し、
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